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SUR  LA  PRÉSENCE 

DE  CELLULES  GÉANTES  DANS  LES  CANCERS  ÉPITHÉLIAUX 

PAR 

G.  DELAMARE  et  P.  LECÈNE 


(  P  LA  N  C II  E  I  ) 

On  a  depuis  longtemps  signalé  la  présence  de  cellules 
géantes  dans  les  cancers  épithéliaux,  en  particulier  dans  les 
épithéliomes  pavimenteux  (Virchow).  Nous  avons  voulu  voir 
avec  quelle  fréquence  on  rencontrait  ces  cellules  géantes, 
quelle  était  leur  nature  et  si  l’épithète  de  cancérophages 
qu’on  leur  a  souvent  donnée  était  justifiée. 

Nous  avons  recherché  les  cellules  géantes  dans  250  can¬ 
cers  épithéliaux  de  nature  très  variée.  Voici  les  résultats 
obtenus  : 

Cancers  Présence  de 
examinés,  cellules  géantes. 


1° 

Épithéliomas  cylindriques  du  tube  digestif  : 

Estomac, 

intestin,  voies  biliaires,  foie, 

pancréas 

54 

0 

2° 

Épithéliomas  et  carcinomes  du  sein.  .  .  .. 

38 

0 

3° 

— 

de  l’ovaire . 

12 

0 

4° 

— 

du  testicule . 

4 

0 

3° 

— 

du  corps  utérin.  .  . 

8 

0 

6° 

— 

de  la  prostate . 

0 

0 

7° 

— 

du  corps  thyroïde . 

3 

0 

8° 

— 

du  rein . 

9 

1 

9° 

— 

de  la  vessie . 

11 

1 

10° 

— 

pavimenteux  cutanés  .... 

20 

2 

11° 

Épithéliomas  pavimenteux  des  muqueuses  : 

s* 

langue,  joue,  larynx,  œsophage,  amyg- 

dale,  gencive,  col  utérin,  vagin . 

66 

10 

Totaux . 

250 

14 
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Cette  statistique  globale  nous  montre  déjà  un  fait  inté¬ 
ressant:  c’est  la  fréquence  des  cellules  géantes  dans  les 
épithéliomas  pavimenteux ,  qu’ils  aient  pour  point  de  départ 
la  peau  ou  les  muqueuses  à  type  malpighien.  Si  même  nous 
ajoutons  que  le  cancer  de  la  vessie  où  nous  avons  trouvé 
des  cellules  géantes  était  un  épithélioma  pavimenteux  déve¬ 
loppé  sur  une  vessie  atteinte  de  leucoplasie  et  que  le  cancer 
du  rein  était  un  épithélioma  pavimenteux  du  bassinet  infil¬ 
trant  le  rein,  nous  pouvons  dire  que  les  cellules  géantes  ne 
se  rencontrent  que  dans  les  épithéliomas  pavimenteux.  Jamais 
nous  n’en  avons  trouvé  dans  les  épithéliomas  du  tube  digestif, 
du  sein,  de  l’ovaire,  du  corps  utérin.  Ces  constatations  sont 
en  parfait  accord  avec  celles  des  auteurs  qui  se  sont  parti¬ 
culièrement  occupés  de  cette  question  (Petersen  l,  Becher  2 3 

et  Borrmann  3N). 

/ 

Ces  cellules  géantes,  dont  on  peut  étudier  les  caractères 
sur  la  planche  I,  présentent  absolument  l’apparence  de  la 
cellule  géante  qui  se  développe  autour  d'un  corps  étranger , 
un  fil  de  ligature  non  résorbable  par  exemple  ;  c’est  le  type 
de  la  Fremdkôrperriesenzelle  des  auteurs  allemands. 

Ces  cellules  multinucléées,  souvent  de  dimensions  fort 
considérables,  se  trouvent  en  bordure  des  boyaux  épithéliaux, 
à  la  surface  du  tissu  conjonctif  enflammé  qui  les  entoure. 
Sur  la  figure  1  de  la  planche  I,  on  voit  une  cellule  géante 
à  noyaux  extrêmement  nombreux,  placée  au  centre  d’un 
amas  d’épithélioma  pavimenteux  vésical;  elle  occupe  un  axe 
conjonctif  qu’elle  remplit  presque  complètement.  De  même 
sur  la  figure  2  de  la  même  planche,  on  voit  le  bord  d’un 
boyau  d’épithélioma  pavimenteux  provenant  du  bassinet  et 
infiltrant  le  parenchyme  rénal  :  ces  cellules  géantes  appartien¬ 
nent  manifestement  au  tissu  conjonctif  enflammé  qui  est  le 
siège  de  cette  réaction  inflammatoire  que  l’on  trouve  cons¬ 
tamment  autour  de  tous  les  cancers.  La  cellule  géante  que 
l’on  voit  à  la  partie  supérieure  de  la  figure  2  attaque  deux 
cellules  cancéreuses  à  noyau  petit  et  rétracté,  à  protoplasme 

1.  Petersen.  Beilrüge  zur  /clin.  Chirurgie,  1902,  Bd  XXXIV,  p.  G82. 

2.  Becher.  Virchow’ s  Archiv,  1899,  Bd  CLV1,  p.  62. 

3.  Borrmann.  Deutsche  mecl.  Wochenschrift,  1904,  p.  1267. 
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homogène.  Enfin,  sur  la  figure  3  de  la  planche,  nous  voyons 
dessinées  à  un  fort  grossissement  (600)  des  cellules  géantes 
qui  contiennent,  inclus  dans  leur  protoplasma,  des  débris  de 
cellules  cancéreuses  dégénérées;  les  globes  fortement  teintés 
en  rouge  que  l’on  aperçoit  sur  la  figure  3  sont  des  débris  du 
f/lobe  corné.  En  effet,  ces  cellules  géantes  ont  été  trouvées 
dans  un  épithélioma  pavimenteux  de  la  langue  qui  contenait 
un  grand  nombre  de  globes  cornés  :  c’est  surtout  au  voisi¬ 
nage  des  globes  cornés  que  nous  avons  rencontré  le  plus 
souvent  les  cellules  géantes  dans  nos  cancers.  Dans  un  gan¬ 
glion  sous-maxillaire  qui  contenait  des  métastases  d’un  épi- 
tbélioma  pavimenteux  de  la  lèvre,  les  cellules  géantes  étaient 
particulièrement  abondantes  et  l’on  pouvait  suivre  le  tra¬ 
vail  de  destruction  des  globes  cornés  métastatiques  auquel 
elles  se  livraient. 

De  nombreux  observateurs  ont  certainement  déjà  ren¬ 
contré  des  cellules  géantes  analogues  dans  les  épithéliomas 
pavimenteux  de  la  peau  ou  des  muqueuses  ;  le  professeur 
Gornil,  M.  Brault,  M.  Darier,  nous  ont  dit  les  avoir  souvent 
observées  ;  M.  R.  Marie  \  à  la  Société  anatomique,  en  a 
présenté  un  cas  très  net  où,  dans  un  épithélioma  de  la  peau, 
des  boyaux  d'épithélioma  pavimenteux  étaient  perforés  par 
des  cellules  géantes  d’origine  conjonctive. 

Mais  nous  n’avons  pas  trouvé  en  France  de  travail  d’en¬ 
semble  sur  cette  question.  Au  contraire,  en  Allemagne, 
depuis  quelques  années,  plusieurs  travaux  importants  ont 
été  publiés  sur  les  cellules  géantes  dans  le  cancer  [Becher 
(. loc .  cit.),  Petersen  (Idem),  Schwarz  2,  Borrmann  3], 

Le  point  intéressant  est  de  savoir  quel  est  le  rôle  de  ces 
cellules  géantes  ?  D’après  nos  observations,  absolument  d’ac¬ 
cord  avec  celles  de  Borrmann,  ces  cellules  géantes  ont  ici 
le  rôle  de  véritables  macrophages  :  elles  englobent  et  élimi¬ 
nent  par  un  processus  de  phagocytose  des  débris  de  globes 
cornés,  des  cellules  cancéreuses  dégénérées,  des  fragments 
du  noyau  et  du  protoplasma.  Elles  jouent  un  rôle  comparable 
- - \ 

1.  Marie.  Bail.  Soc.  anal .,  1902,  p.  52. 

2.  Schwarz.  Virchow’s  Archiv,  1904,  Bd  CLXXV,  p.  507. 

3.  Borrmann.  Deutsche  mecl.  Wochensch.,  1904,  p.  1267. 
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à  celui  des  ostéoclastes  dans  la  résorption  du  tissu  osseux  ; 
elles  leur  ressemblent  d’ailleurs  beaucoup  ;  on  sait  qu’il  est 
facile  de  provoquer  l’apparition  de  cellules  géantes  absolu¬ 
ment  analogues  à  celles  dont  nous  parlons  ici,  en  greffant 
dans  le  tissu  cellulaire  d’un  animal  des  fragments  de  tissus 
provenant  d’un  autre  animal  ;  très  rapidement,  nous  en 
avons  fait  l’expérience,  ces  tissus  (poumon,  foie,  rein)  sont 
résorbés,  grâce  à  l’activité  phagocytaire  des  macrophages 
et  des  cellules  géantes. 

Le  mode  de  formation  de  ces  cellules  géantes  est  encore 
mal  connu,  et  les  opinions  des  auteurs  varient  beaucoup  sur 
ce  point  :  en  tous  cas,  leur  origine  conjonctive,  mésoder¬ 
mique  est  indéniable,  qu’elles  proviennent  de  leucocytes 
agglomérés  ou  plus  probablement  encore  de  la  prolifération 
des  cellules  fixes  du  tissu  conjonctif  et  des  cellules  endo¬ 
théliales  des  capillaires  lymphatiques  et  sanguins. 

Le  rôle  que  jouent  ces  cellules  géantes  clans  la  résorption 
de  certains  éléments  cancéreux  n’est  donc  pas  douteux  et 
nous  l’admettons  facilement  avec  tous  ceux  qui  se  sont 
occupés  de  cette  question.  Mais  certains  auteurs  allemands, 
entre  autres  Petersen,  sont  allés  plus  loin  et  n’ont  pas  hésité 
à  parler  de  Spontanheilung  des  Krebses ,  de  guérison  spontanée 
du  cancer,  en  se  basant  sur  la  présence  de  ces  cellules 
géantes  dans  certains  épithéliomas  pavimenteux.  Nous 
croyons  que  c’est  là  une  exagération  manifeste,  une  conclu¬ 
sion  qui  dépasse  de  beaucoup  les  faits  observés.  En  effet, 
jamais  nous  n’avons  vu  de  cellules  géantes  s’attaquer  direc¬ 
tement  à  des  cellules  cancéreuses  en  activité  ;  toujours  les 
cellules  géantes  englobaient  des  matériaux  morts,  des  pro¬ 
duits  de  l’évolution  (substances  cornées)  ou  de  la  dégéné¬ 
rescence  des  cellules  épithéliales  (cellules  nécrosées).  L’abon¬ 
dance  particulièrement  nette  des  cellules  géantes  autour  des 
globes  cornés  est  une  preuve  que  ces  cellules  ne  s’attaquent 
qu’à  du  matériel  mort.  Elles  jouent  ici  un  rôle  de  nécro- 
phages  et  non  de  cancérophages ,  comme  le  voudrait  Petersen 
et  Schwarz.  Borrmann,  qui  a  examiné  plus  de  300  cancers 
pavimenteux,  arrive  aux  mêmes  conclusions  que  nous  et 
dénie  à  ces  cellules  toute  activité  cancérophagique,  leur 
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laissant  simplement  le  rôle  d’agents  destructeurs  des  parties 
mortes  du  cancer,  ce  qui  est,  on  le  comprendra  facilement, 
très  different.  Petersen  croit,  d’après  ses  observations,  pou¬ 
voir  conclure  que  «  les  métastases  du  carcinome  peuvent 
être  détruites  par  les  défenses  naturelles  de  l’organisme  », 
parmi  lesquelles  il  laudrait  placer  au  premier  rang  la  pré¬ 
sence  de  cellules  géantes  ;  nous  croyons  que  rien  actuelle¬ 
ment  dans  les  faits  observés  ne  permet  d’admettre  une 
pareille  conclusion  évidemment  excessive. 

Nous  ajouterons  que  d’autres  arguments  peuvent  être 
invoqués  contre  l’assertion  de  Petersen  ;  certains  cancers  de 
la  langue ,  où  nous  avons  trouvé  les  cellules  géantes  en  abon¬ 
dance,  étaient  des  plus  malins,  infiltraient  à  distance  mus¬ 
cles,  glandes  et  tissu  cellulaire,  et  avaient  donné  des  métas¬ 
tases  ganglionnaires  nombreuses. 

On  se  demande  aussi  pourquoi,  si  l’opinion  de  Petersen 
est  exacte,  on  ne  trouve  pour  ainsi  dire  jamais  de  cellules 
géantes  dans  les  épithéliomas  cylindriques  dont  la  malignité 
est  souvent  moindre  que  celle  des  épithéliomas  pavimenteux 
des  muqueuses  (cancer  du  gros  intestin,  par  exemple). 

La  réponse  à  cette  question,  impossible  si  l’on  admet 
l’explication  de  Petersen,  devient  très  simple  si  l’on  consi¬ 
dère  que  les  cellules  géantes  sont  simplement  chargées  d’éli- 
miner  les  déchets  du  cancer;  en  effet,  les  épithéliomas 
pavimenteux  seuls  produisent  des  substances  cornées  qui 
forment  de  véritables  corps  étrangers  qui,  à  ce  titre,  sont 
attaqués  et  détruits  par  les  cellules  géantes  que  nous  avons 
décrites  et  figurées. 

Nous  conclurons  donc  en  disant  que  :  le  terme  de  «  can- 
cérophages  »  appliqué  aux  cellules  géantes,  que  Von  rencontre 
relativement  très  souvent  dans  les  épithéliomas  pavimenteux , 
nest  pas  exact  et  qu'il  faut  le  remplacer  par  celui  de  «  nécro- 
phages  »,  la  cellule  géante  ne  détruisant  que  les  parties 
mortes  du  cancer  et  non  des  cellules  cancéreuses  en  activité. 
On  ne  peut  donc  parler  de  guérison  spontanée  du  cancer,  en 
invoquant  la  présence  de  ces  cellules  géantes,  soit  au  niveau 
du  néoplasme  lui-même,  soit  de  ses  métastases. 

Les  cellules  géantes  d’origine  conjonctive  que  nous 
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venons  de  décrire  sont  faciles  à  reconnaître  par  leurs  carac¬ 
tères  histologiques  :  mais  il  faut  éviter  de  les  confondre  avec 
des  formations  que  l’on  rencontre  parfois  dans  les  cancers 
et  qui  peuvent  leur  ressembler  plus  ou  moins.  Tout  d'abord, 
il  peut  arriver  que  les  cellules  cancéreuses  soient  multinu- 
cléées  et  présentent  plus  ou  moins  l’aspect  d’une  cellule 
géante  ;  mais  la  distinction  est  facile  et  les  plasmodes  cancé¬ 
reux  seront  toujours  aisément  différenciés  par  la  disposition 
et  la  forme  de  leurs  noyaux  des  cellules  géantes  si  caractéris¬ 
tiques  que  nous  avons  décrites  et  figurées.  Mais  il  existe 
encore  une  autre  cause  d’erreur  ;  lorsqu’un  épithélioma  de 
la  langue,  par  exemple,  infiltre  le  muscle  sous-jacent,  les 
fibres  musculaires  sont  détruites,  et  il  peut  arriver  que  dans 
un  faisceau  de  fibres  musculaires  en  voie  d’atrophie  on 
trouve  de  fausses  cellules  géantes  ou  cellules  géantes  muscu¬ 
laires ,  décrites  par  Durante  4. 

Ces  fausses  cellules  géantes  seront  distinguées  des  vraies 
cellules  géantes  d’origine  conjonctive  ou  vasculaire  par  les 
réactions  colorantes  du  sarcoplasma qui  sont  conservées  dans 
le  protoplasma  de  ces  pseudo-cellules  géantes  musculaires 
multinucléées. 

Enfin,  nous  rappellerons  qu’il  peuty  avoir  coexistence  d’un 
cancer  et  d’une  infection  tuberculeuse;  pour  rare  que  soit  ce 
fait,  il  n’en  est  pas  moins  démontré  d’une  façon  certaine  2. 

Mais  les  cellules  géantes  que  nous  avons  décrites  ne  pré¬ 
sentent  que  quelques  analogies  grossières  avec  la  cellule 
géante  du  tubercule  :  ces  dernières  ont  un  centre  très  sou¬ 
vent  caséifié  ;  elles  sont  entourées  d’une  zone  de  cellules 
épithélioïdes  et  de  cellules  embryonnaires  dont  l’ensemble 
constitue  le  follicule  tuberculeux,  seul  élément  caractéris¬ 
tique  du  tubercule.  Petersen,  dans  un  certain  nombre  de 
cas,  a  recherché  les  bacilles  de  Koch  sur  coupes  et  pratiqué 
des  inoculations  avec  des  fragments  de  tumeurs  contenant 
des  cellules  géantes  ;  jamais  il  n’eut  de  résultat  positif. 
Ribbert  fit  les  mêmes  constatations. 

Néanmoins,  nous  croyons  qu’il  est  bon  d’attirer  l’alten- 

1.  Durante  in  Cornil  et  Ranvier.  3e  édition,  1902,  t.  II,  p.  312. 

2.  Claude.  Cancer  et  tuberculose  ( Actualités  médicales ),  1900. 
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tion  sur  la  confusion  possible  des  cellules  géantes  que  nous 
avons  décrites  avec  les  cellules  géantes  tuberculeuses.  Il  est 
même  probable  que  quelques  observateurs,  qui  ont  conclu 
par  le  simple  examen  des  coupes  à  l'association  de  tubercu¬ 
lose  et  de  cancer,  ont  pu  être  induits  en  erreur  par  ces  cel¬ 
lules  géantes. 


EXPLICATION  DE  LA  PLANCHE  I 

Fig.  1.  —  Épithélioma  pavimenteux  de  la  vessie  ;  e,  p,  épithélioma  pavimen- 
menteux  ;  c,  g,  cellule  géante. 

Fig.  2.  —  Épithélioma  pavimenteux  du  bassinet,  infiltrant  le  rein  ;  e,  p,  épi¬ 
thélioma  pavimenteux  ;  c ,  g,  cellule  géante,  macrophage  attaquant  des 
cellules  épithéliales  nécrosées;  t,  c,  tissu  conjonctif  enflammé  au  voisinage 
du  cancer. 

Fig.  3.  —  Cellules  géantes  rencontrées  dans  des  cancers  de  la  langue  vues 
à  un  fort  grossissement  (600);  c,  g,  cellule  géante;  c,  débris  de  globe 
corné  attaqué  par  la  cellule  géante.  Les  autres  cellules  géantes  contiennent 
toutes  des  débris  de  globes  cornés  ou  de  cellules  cancéreuses  nécrosées. 
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